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Nie wiemy, czy natura tworzy rzeczy funkcjonalne
niejako ,,przy okazji” pieknymi, czy tez

to wiasnie ich perfekcyjna funkcjonalnosé
czyni je pieknymi w naszych oczach.
> MALGORZATA T. ZALOGA

ukowcow nie tylko sposob na poszerzenie wie-

dzy, ale takze na obcowanie z pigknem. Tak tez
bylo w przypadku — kierowanego przez prof. Barto-
sza A. Grzybowskiego zespolu z Northwestern Uni-
versity w Stanach Zjednoczonych. Opracowana przez
nich metoda tworzenia mikro- lub wrecz nanoskopij-
nych, a przy tym niezwykle precyzyjnych struktur po-
zwala m.in. na podpatrywanie przy pracy... pojedyn-
czych komorek.

P ODPATRYWANIE SEKRETOW natury to dla na-

Nie wszystko, co na zlocie, sie Swieci
Ciekawos$¢ to pierwszy stopien do... Nie, nie do pieklta
lecz do wiedzy. To ciekawos¢ kaze nam podglada¢ na-
ture, by wykradac jej wciaz nowe tajemnice. Ktopot
W tym, ze jesli robi¢ to nieudolnie, §lady dziatalnosci
czgsto dos¢ powaznie zaburzaja badany proces, wy-
paczajac wyniki. Problem ten, szczegélnie uciazliwy
w mikroskali, znany jest kazdemu licealiscie z lekcji
fizyki jako tzw. efekt obserwatora, ktérego skutkiem
jest niemoznos¢ jednoczesnego dokladnego pozna-
nia wszystkich parametréw struktur subatomowych.
Podobne klopoty byly udzialem badaczy podpatru-
jacych komorki. Jesli chcieli sprawdzi¢, jak zacho-

wuja si¢ one w Scisle okre§lonych warunkach oto-

czenia (np. w wymuszonym ksztalcie), to mogli al-

bo dosta¢ obrazy bardzo szczegoélowe, lecz statyczne,
albo dynamiczne, ale ,zamazane”. Wing za to po-
nosilo... ztoto, ktore jest najczesciej uzywane jako

podkladka dla tworzenia komoérkowych hodow-

li o zadanym ksztalcie. Jego atomy pochlaniaja
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za duzo $wiatla, uniemozliwiajac ostre zdjecia

w mikroskopie fluorescencyjnym, a jednocze-
S$nie zbytnio rozpraszaja elektrony mikroskopu
elektronowego. W takich warunkach obrazy flu-
orescencyjne byly zbyt ciemne, zas te elektronowe
— zbyt zamazane, by uwidocznic szczegoély.

Jak si¢ okazuje, mozna jednak nie tylko ,,zmu-
si¢” zywe komorki do przybrania takich, a nie innych
(np. tréjkatnych albo gwiazdzistych) ksztaltow, ale
takze podejrzec, jak zachowuja sie w takich streso-
wych warunkach.

Taniec destrukcji i tworzenia
Naukowcom z Northwestern University jako pierw-
szym udalo si¢ stworzy¢ system eksperymentalny, kt6-
ry pozwala obserwowa¢ w czasie rzeczywistym, jak we
waetrzach zywych komorek o ,,zadanych” ksztaltach
zachodza rozmaite procesy, a w szczegélnosci tworze-
nie tzw. szkieletu komoérkowego. Co wazne, w przeci-
wienstwie np. do kosci ten szkielet nie sklada si¢ ze
statycznych elementow, lecz z dynamicznych mikrow-
t6kien (tzw. mikrotubul), ktore caly czas rosna badz
kurcza sig, utrzymujac komorke w stanie dynamicznej
rownowagi. By obserwowac ich zmiennos¢, naukow-
cy musieli najpierw stworzy¢ przestrzenna konstruk-
cje wewnatrz ktorej mialyby przebywac badane ko-
morki. Dzieki zastosowaniu metody ASOMIC (skrot
od anisotropic solid microetching, czyli anizotro-
- powe mikrowytrawianie w fazie statej) uzyska-
ik na konstrukcja byla nie tylko bardzo precy-
\ zyjna i powtarzalna, ale takze — co waz-

Fot. Reuters/Forum, Matthias Kulka/Corbis/Zefa

ne — dzigki chemicznemu usunigciu ztota z miejsc na
ktorych umieszczane byly komoérki przy pozostawie-
niu jego warstwy pomiedzy nimi, pozwalala na uzy-
skanie wyraznych obrazéw zaré6wno w mikroskopie
fluorescencyjnym, jak i elektronowym.

Co udalo sie zobaczy¢? Otoz, jak donosza auto-
rzy w pazdziernikowym numerze ,Nature Methods”,
szkielet komorki zachowuje si¢ w rézny sposéb w za-
leznosci od tego, jaki jest ksztalt jego ,wlascicielki”.
W tréjkatnych komoérkach mikrowlékna czesciej za-
wracaly przy krawedziach i rosty dalej, podczas gdy
w zwyczajnych, okraglych czesciej po prostu znika-
ty po napotkaniu ,kresu” komorki.

— Zdolnos¢ do kontrolowanej zmiany ksztattu
kom6rki jest niezwykle istotna w badaniach nad ra-
kiem — wyjasnia ,, Wiedzy i Zyciu” prof. Grzybowski.
— Dzieki opracowanej przez nas metodzie mozna zo-
baczyé¢, jak rézne komorki reaguja na mechaniczne
bodzce. Mozna tez sprawdza¢, w jaki sposéb rozma-
ite substancje testowane jako potencjalne leki prze-
ciwnowotworowe zmieniaja ich mechaniczne wia-
Sciwosci. Technicznie rzecz ujmujac, nasze ,,komor-
ki na zamoéwienie” sa Swietnym, wszechstronnym
poligonem badawczym na ktérym mozna testowaé
miedzy innymi wspomniane leki przeciw przerzu-
tom nowotworowym.

Czy takie obserwacje rzeczywiscie moga si¢ przy-
da¢ chorym na raka?

— Jak najbardziej — zapewnia prof. Grzybowski.
— Waznym powodem, dla ktérego bada si¢ zachowa-
nia komorek, jest fakt, ze w wiekszosci nowotwo-
réw to wlasnie przerzuty, a nie pierwotne ogni-
sko choroby; sa gléwna przyczyna smierci pa-
cjentéw. Wiadomo, Ze komorki rakowe réznia
sie od zdrowych tym, ze s bardziej ruchliwe
i odporniejsze na mechaniczne uszkodzenia.
Wynikaja z tego dwa istotne dla lekarzy wnio-
ski. Po pierwsze, gdy rak daje przerzuty, jego
komoérki moga podrézowac z krwia na bardzo
duze odleglosci i po drodze nie ulegaja znisz-
czeniu. Po drugie, ich ruchliwos¢ sprawia, ze
moga przedostawac si¢ przez naczynia wlosowate
poza krwiobieg i zapoczatkowaé nowe ognisko raka
w innym miejscu organizmu. Tymczasem mechanizm
dzialania wiekszoSci znanych obecnie i stosowanych
lekéw przeciwnowotworowych polega gtéwnie na
hamowaniu podzialéw komérkowych. To znakomi-
cie spowalnia rozrost istniejacych guzéw, ale nie za-
pobiega ani migracji pojedynczych zrakowacialych
komérek ani powstawaniu przerzutow.

Rak jak spod sznurka

Potrzebne sa zatem zupelnie nowe leki, o odmien-
nym mechanizmie dzialania. Ich odkrycie moze zas
ulatwi¢ wlasnie opracowana przez zespol kiero-
wany przez prof. Grzybowskiego metoda obserwa-
cji komorek.

— Zwykle komorki rakowe sq bardzo niejednorod-
ne, zaréwno pod wzgledem wygladu, jak i zachowa-
nia. Wlasciwie trudno jest znalez¢é dwie identyczne
— wyjasnia profesor. — Stanowia co$§ w rodzaju ttumu
demonstrantéw. Do tego ich ksztalt zmienia si¢ w cza-
sie, trudno wiec rozpoznac¢ na zdjeciach sekwencyjnych
spod mikroskopu, czy mamy do czynienia z tym sa-

Uktad mikrotubul,
czyli szkielet
utrzymujacy
komorke

w okreslonym
ksztalcie, mozna
zobaczy¢ np.

w mikroskopie
fluorescencyjnym.
Zrobione

w réznym czasie
albo rézna
technika zdjecia
mozna na siebie
naktadac w celu
uzyskania
petniejszego
obrazu komorki
(zdjecie powyzej).

mym, czy
tez juz z in-
nym agresorem.

Podczas badania ruchli- 3
wosci zwykle dodaje sie do R e

takiej komorkowej hodowli ja- \',\ Y.
kas$ substancje (z nadzieja, ze da si¢ \!\ N i _l’b 3

z niej zrobi¢ lek) lub zmienia aktyw- = y
no$¢ ktéregos z genéw i ocenia wplyw tych v
dziatan na wyglad i zachowanie komérek. Wspo-
mniana wczesniej ré6znorodnos¢ sprawia jednak, ze
interpretacja wynikéw jest wyjatkowo trudna. Tym-
czasem opracowana przez nas metoda rozwiazuje od
razu dwa problemy. Po pierwsze, ogranicza mozliwos¢
ruchu komorek, co pozwala na analizowanie wply-
wu potencjalnych lekéw na inne funkcje zyciowe ba-
danych komérek. Po drugie, nadanie wszystkim ko-
mérkom jednakowego ksztaltu eliminuje podstawo-
we zrédto bledu w ilosciowych oznaczeniach.

Komorkowe reality show
Nie bez znaczenia jest tez mozliwo$¢ zajrzenia do
wnetrza takich komoérek.

— Dzieki temu mozna szybko, bezposrednio
i, co wazne, precyzyjnie ocenié, czy i w ja-
kim stopniu dany kandydat na lek rze-

czywiscie niszczy komérkowy ,uklad

ruchu” — wyjasnial prof. Grzybowski.

— Mozna na wlasne oczy zobaczy¢, czy

dziala. Filmy pokazujace Zycie ,zestre-

sowanej komérki” (dostepne na stronie
http://dysa.northwestern.edu) to réw-
niez rodzaj hipnotyzujacego reality show
na poziomie komérkowym. Oglada sie
je z prawdziwg przyjemnoscia — opisywal
swoje wrazenia ,,Wiedzy i Zyciu”.

W perspektywie zesp6l prof. Grzybowskie-
go jest zainteresowany nie tylko podgladaniem
istniejacych dynamicznych, samoorganizujacych si¢
ukladoéw, takich jak zywe komorki, ale tez tworze-
niem zupelnie nowych. Pierwsze tego rodzaju proste
systemy juz istnieja. To samobudujace si¢ mikroma-
szyny, inteligentne krysztaly nanoczastek skladajace
si¢ pod wplywem Swiatla w bardziej skomplikowane
struktury, czy specjalne tworzywa reagujace na zmia-
ny w otoczeniu i ,,wySwietlajace” te zmiany w postaci
kolorowych obrazéw — chemicznych reakcji. Czytel-
nicy z matematycznym i fizycznym zacieciem moga
o tych ukladach poczyta¢ w publikacjach zamiesz-
czonych na stronie internetowej zespolu.

Na koncu tej drogi jest ideal — niedoscigniony
wzdr trojwymiarowego ukladu wielu réwnolegle
zachodzacych reakcji tworzenia i destrukcji (RD)
— zywa komorka.

Czyzby najwymysSlniejsze zdobycze nauki mialy nas
znéw doprowadzi¢ ad ovo, a raczej ad cellulam? >

> MALGORZATA T. ZALOGA jest chirurgiem, redaktorem ,Wiedzy i Zycia”,
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